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論文内容の要旨
〔目的〕
肝硬変、肝癌死亡率は年々上昇する傾向にあるが、これら慢性肝疾患の病因論については殆んど知
られていなしユ。近年、 B 型肝炎抗原(オーストラリア抗原、以下 HB-Ag と略)が発見されるに及び、
この抗原と肝炎慢性化との密接な関係が報告され、この分野にも曙光がささんとしている。しかしな
がらそれらの報告は血中 HB-Ag についてのものであり、もっと重要な肝内 HB-Ag の動きについて
は殆んど知られていない。そこで私は HB-Ag の肝疾患の進展に果す役割を調べるため、蛍光抗体直
接法を用いて種々の肝疾患における HB-Ag の肝内分布像を検索してみた。
〔対象ならびに方法)
対象は種々の肝疾患々者で血中 HB-Ag 陽性23例、陰性14例、抗日B-Ag 抗体陽性 4 例の計41例で
ある。血中 HB-Ag 及び抗体は交又免疫電気泳動法及び Ouchterlony 法にて検索した。肝組織は肝
生検時或は剖検時に採取し直ちに 700C で凍結、クリオスタットにて2~3μ の切片を作成し、固定は
冷アセトン 5 分間で行った。
FITC ラベル抗日B-Ag 抗体は人抗体から作成した自家製のもので、充分特異性を吟味したものを
使用した。また同時に連続切片及び蛍光染色後切片をヘマトキシリンーエオジン染色及びアザンマロ
リー染色にて検索し、病理組織学的検討に供した。
〔成績〕
蛍光抗体直接法にて陽性を示したのは血中 HB-Ag 陽性23例中 21例で、 HB-Ag 陰性及び抗日B­
Ag 抗体陽性例ではすべて陰性でトあった。蛍光陽性であった 21例についてみると、その HB-Ag ~，劉生細
胞の肝内分布像は 4 つの型に分類することが出来、私は仮にこれを次の如く名付けてみた。
I 単細胞型- HB-Ag 陽性肝細胞が小葉内に 1~数個孤立性に見られるものO
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E 巣状型一陽性細胞が小集団をなして島状に局在するものO
皿播種型一陽性細胞が豹紋状に散在性に認められるものO
町小葉型-ほとんど 1 つの小葉全体がびまん性に光っているもの o (ときに小葉の一部のみ帯状に
光っていることもある。)
これらの型は病理学的所見とよく相関し、 I 型から町型へと移るにつれて肝疾患も進行している傾
向にある。
細胞レベルで見ると核は光らず細胞質に特異蛍光を認め、大部分は細胞質全体が微細頼粒状に光っ
て見える。またヒトのウィルス性肝炎では封入体は存在しないとえわれていたが、明らかに封入体様
に光っているものが認められた。その他細胞膜に沿って Deposit 様に光っているものなども存在す
る。
連続切片及び蛍光染色後の切片をへマトキシリンーエオジン及びアザンマロリー染色にて検討した
が、予想に反し蛍光陽性部と陰性部との間で細胞の形態、染色性、変性所見、微細線維の状態などに
差は認められず、 HB-Ag 単独の肝細胞障害性を疑わしめる所見であった。
〔総括〕
種々の肝疾患に於ける肝内 HB-Ag の局在を蛍光抗体直接法にて検索し以下の結果を得た。
1) HB-Ag 陽性肝細胞の分布像は次の 4 つの型に分けうる。
I 単細胞型
H 巣状型
皿播種型
町小葉型
これらの型と病理学的所見とはよく相関し急性肝炎から慢性肝炎、肝硬変へと進むにつれて I 型か
ら町型へと移る傾向にある。
2) 細胞レベルでは細胞質に特異蛍光を認め、核は光らなかった。また、細胞膜に沿って Deposit
様に光るものや、封入体様のものも見られた。
3) 肝内 HB-Ag の分布が肝疾患の進展と共に変化してゆくことは、 HB-Ag が肝疾患の進展に重要
な関係を有していることを示唆するものであり、肝内 HB-Ag の検索は、肝疾患の的確な診断と予後
の推測及び肝炎慢性化の機序解明に重要なものと確信する。
論文の審査結果の要旨
本論文は蛍光抗体直接法を用いて、肝内における B型肝炎抗原の細胞内局在と、その陽性細胞の分
布を明らかにしたものである。その結果、細胞レベルでは、核には存在せず細胞質内に存在すること
を認め、また陽性細胞の分布は肝病変の程度により変化することが明らかにされた。即ちその分布像
は 4 つの特徴的な型に分けることが出来、急性肝炎から肝硬変、肝癌に至るまで次第に変化していつ
ている。
丹、
υ
つ山??
このことはある種の肝疾患の進展に、 B 型肝炎抗原が重要な役割を果していることを強く示唆する
ものであり、従って本論文は、肝炎慢性化の機序解明に多大の貢献をなすものと考える。
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